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Als Erfinder benannt. l^attrcH. Rudolf, Dr., 6240 Konigstcin; 

Lohaus, Gerhard, Dr., 6233 Kelkhcinv 



CO 
CO 

S • 3.72 209 814/1649 1* 



R 5 a) die gleiche Bedeutung *ie II, a) hat Oder 

b) eincn C 3 -C 10 -Alkenyl-, C 3 -C 1() -Alkinyl- t C 3 -C 10 -Halo C en 

alkenyl-, 2 • -Furyl-Cj-C.j-alkyl-, 2 '-Thionyl-^^- 
: .1,. alkyl- Oder einen Phenyl -Cj-Cg-alkylrfcst, wobei dor 

Phenylrest durch elektronenliefernde Subs tituen ten, 

vorzugsweise Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aminogruppon , 

substituiert 1st, bedeutet, 

R fi a) die gleiche Bedeutung «rie a) hat oder 
i b) einen 2 , .-Furyl-, 2 , -Thienyl-, einen Q-Phenylvinylrest , 
wobei der Phenylrest wie oben angegeben substituiert 
sein kann, oder einen C 3 -C 10 -alkenyl-, C 3 -C 1Q -Alkinyl- 
C 3 -C 10 -Halogenalkenyl-, C 3 -C 10 -Halogenalkinyl-, 
2 '-Furyl-. C x -C 3 -alkyl- , 2 '-Thienyl-Cj-Cg-alkyl- 
oder einen Phenyl^ -Cg-alkylrest, wobei der Phenyl- 
rest durch elektronenliefernde Substituenten, vor- 
zugsweise Hydroxy-, Alkoxy- und/oder Aainogruppen , 
substituiert 1st, bedeutet, 

wobei sindostens einer der Reste R g und Rg die Je- 
wells unter b) angegebene Bedeutung besltzt, 
ait Ozon behandelt und die so erhaltenen Verbindungen 
hydrolysiert bzw. reduziert. 

Verbindungen der allgeseinen Formal 

H — CO * 
I 

worln R-, R^ , R 3 und R 4 die in Anspruch 1 angegebenen 
Bedeutungen haben und mindestens einer der Reste R^ und Rj 
die Jewells unter b) angegebene Bedeutung besltzt . 
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? tontansp ruche 

Vcrfahren zur Herstollunc von A*etidinoncn-(2) dcr Mlge- 
meinen Formcl 

R 9 -(Y) n — CII — C C ^ T 



k 4 

N — CO 
I 

*1 



worin 

R- a) ein Wasserstof f atom, einen Phenylrer.t, der durch 
Alkylgruppen, vorzugsweise mit 1 - 4 Kohlenstoff- 
atomen, Halogen-, Nitro-. Cyan-, Sulfamido-, Cnrbon- 
amido-, Carbonsaureester-, Alkylsulfonyl- odcr Tri- 
fiuormetnylgruppen substitulcrt sein kann, einen 
C -C 10 -Alkylrest, C 5 -C 7 -Cycloalkyl-, C 3 -C 6 -Cyclo- 
alkyl^-Cg-alkyl-, Oj-C^-Halogenalkyl-. C 3 -C 1Q - 
Halogenalkenyl-, C 1 -C 3 -Cyanalkyl-, C^Oj-Alkyl-X- 
C 2 -C 6 -alkyl-, wobei X fur Sauerstoff oder Schwefel 
stent, einen Phenyl-^ -Chalky lrest , wobei der Phenyl- 
rest. vie obcn angegeben, substituiert sein kann, oder 
b) einen Carboxy-C^Cg-alkyl-, Cj-Cg-Alkoxycarbonyl- 
^-Cg-alkyl-, einen Formyl-C 1 -C 6 -alkyl- oder einen 
(^-Cg-Alkyl-carbonyl-C^-Cg-alkylrest bedeutet , 

a) einen Phenylrest, der durch Alkylgruppen, vorzugs- 
weise mit 1 - 4 Kohlenstof f atomen , Halogen-, Nitro-, 
Cyan-, Sulfamido-, Carbonamldo- , Carbonsaureester^ 
Alkylsulfonyl- oder Trif luormethylgruppen substitu- 
iert sein kann, einen ^-C^-Alkylrest , C,.-C 7 -Cyclo- 
alkyl-, Cjj-Cg-Cycloalkyl-Cj-Cg-alkyt-, C 2 -C 10 -Habgen- 
alkyl-, C 1 -C 3 -Cyan-alkyl-, Cj-Oj-Alkyl-X-rCg-Cg-alkyr-. 
wobei X fur Sauerstoff oder Schwefel steht oder einen 
Pheny 1-Cj -Chalky Ires t, woboi der Phenylrest wio oben 

./22 
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carbonyl-^-Cg-allcyi , ^ f _ C , -alky Ires t 

* ^ r -All vl-carbonvJ -t-i 
alley 1- odcr cinen C^Cg-AU > J- ^ l 



^rr^estens doer dcr Hcste und *le J- 
Lils unter U) an 6 e B ebene BcdeuUng besl«t. 

Chlor- Oder Broinatom, eine Hydroxy-, eine 

C e ne Acyla a ino g ruppo oder eine Sulfonylo^ruP der 

. , « - 0 -O- bedeutet, in richer R eine Alk>l 

Formel R-0 2 -O d • KoUlenst of f atomen , die 

_, nnft vorzuesv/eise mix a ■* 

gruppe, vorz g cvangruppen substitulert 

durch Halogonatome oder Z ^ n ^\ phenyl- oder 

sein kann, einen Arylrest, vor allem ein. Pbeny 
/apntbylrest. die durch A lKyl B ru PP en , vorzu^e 
mi t 1 - 4 Kohlenstoffatonen, Alkoxygruppen, vorzugs 
weise mit 1 - 4 Kohlenstof f atomen. Halogenatomen , 
Nitro- Cyan-, Sulfonamide- , Carbonsaureest *r-, 
Carbonate-, Alkylsulfonyl- oder Trif luormetbyl- 
gruppen substitulert seln konnen, 
ein KassersWf- oder eln Halogenatom, Insbesondere eln 
Chlor- oder Bromatom, bedeutet, 
Y fur -O- oder -S- steht und 
n null odor 1 bedeutet, 

dadurch gefcennzolchnet. dan man Azotldlnone-<2) d.r all B e- 
meinen Formel 

R6 - (y) _ch-cc:^ 

N — CO 

I 

4n n R y und n die vorstchend genannton Bedeutungen 

.Toacr oinen ncn/.hydryl- odor Tritytvest, ^ 

2098 1 U I 1 649 
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MaWKItnt HOKCKKT AKTIKNIl^LLSCIIAVT vernal 
Kcisccr LuciiK fe ftrttainc. Franks ../l^in 

Datum: 17. S.ptuwrtior 1970 Dr.B/jk 

HOE70/F 180 

Aktcnzeichen: 

K eue Az f :tidinone-(2) nnd Ve rfahren zu dercn H erstollung 

Die vorliegendo Erfinduug betrifft cin Verfahren zur Her- 
stellung von A/etidinonca-(2) der a3 Igemeinen Formel 

N — CO R 4 
I 

R l 

worin 

R a) ein Wasserstof f atom, einen Phenylrest, der durch 
1 Alkylgruppen, vorzugrweise .it 1 - 4 Kohlenstoff- 

atomen, Halogen-, Nitro-, Cyan-, Sulfamido-, Carbon- 
ado-, Carbonsaureestcr-, Alkylsulf ony 1- Oder Tri- 
fluormethylgruppen substitutiert sein kann, einen 
Cl -C 10 -Alkylrest, C 5 -C 7 -Cycloalkyl- , Cg-Cg-Cyclo- 
alkyl-Ci-Cg-alkyl-, C 2 -C 10 -Halogenalkyl- f Cg-C^- 
Halogenalkenyl-, C^-Cyanalkyl-. C^-Alkyl-X, 
C -C -alkyl-, wobei X fllr Sauerstoff odor Schwefel 
B 2 teh 6 t, einen Phony l-C^Cg-alkylrest , wobei der Phenyl- 
rest wie oben angogeben, substituiert sein kann, 
Oder 

b) oinen Carboxy-^-Cg-alkyl-, C^-Alkoxycarbonyl- 
Cl -C 6 -alkyl-, einen Forrayl-Cj -Cg-alkyl- oder einen 
C J-C 6 -Alkyl-carbonyl-C 1 -C 6 -alkylrest bedeutet, 

» a) einen Phenylrest, der durch Alkylgruppen, vorzugsweise 
mit 1 - 4 Kohlenstoffatomen, Halogen-, Nitro-, Cyan-, 
Sulfamido-, Carbonamido-, Carbonsflureesteis Alkyl- 
sulfonyl- oder Trif luorroethylgruppen substituiert 
sein kann, einen C^C^-Alkylrcst, C 5 -C 7 -Cycloalkyl-» 
C^-Cg-C/cloalkyl-C^Ce-alky^ C 2 -C 10 -Halogenalkyl-. 

./2 
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C-C^Cyan-alkyl-. C^-Alkyl-X-C^Ce-alkyl-, v,,,i 
X fUP SauerBtoff Oder Schwefel steht odor einen 
Pheuyl-C^-alkylrest, wobci der Phenyl* est wie oV, 
angegeben substituiert sein k«inn»> bodeutc i , odor 

fnllfc n null xstf 
b) elncn Fomyl- oder Carboxylr^t./odor ei.,c> Formyl- 
c»«»ooTl-C 1 -C 6 -alkyl-. Ci-C^AlUoxy-carhcnyl-C^-C - 

c * 1 6 _ « ii wi-carbonvl-C, -C,.-alkylvcsl 

alkyl- odcr cinen Cj-Cg-Alkyl-caroonyj. ^ fa 

bedeutet, wobei mindestens eincr der Restc R x unci 1> 2 

die jeweils unter b) angegebene Bedeutung besxtzt. 

ein Wasserstoffatom Oder Halogenatom, in^besondere ein 
Chlor- Oder Bronatom, eine Hydroxy-, eine Azido- oder 
eine Acyl amino gruppe oder eine Sullonyloxygruppe der 
Fermel R-S0 2 -0- bedeutet, in welcher R eine Alkylgruppe. 
vorzugsweise mit 1 - 4 Kohlenstof f atomen . die durch 
Halogenatome oder Cyangruppen substituiert sein kann 
einen Arylrest. vor allem einen Phenyl- oder Naphthylrest 
die durch Alkylgruppen, vorzugsweise mit 1 - 4 Kohlen- 
stof f atomen, Alkoxygruppen, vorzugsweise mit 1 - 4 Kohlen 
stoffatomen, Halogenatomen , Nitro-, Cyan-, Sulfonamide-, 
Carbonsaureester-, Carbonamido-, Alkylsulf onyl- oder 
Trifluormethylgruppen substituiert sein kbnnen, 

ein Wasserstoff- oder ein Halogenatom, insbesondere ein 
Chlor- oder Bromatom, bedeutet, 



fur -O- oder -S- steht und 
null oder 1 bedeutet, 



ei dem man Azetidinon-(2) der allgemeinen Formel 



R 6 -CV) -CH-C<^ 

N CO 



5 



*) oder einen Renzhydryl- odor Tritylrest ,/ 3 

2096U/1649 
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worm R 3 , R 4 . V und a die vorstehend genannten Bedeu- 
tungen haben, 

a) die glcicho Dedeutung wie 14a) hat, oder 

b) einen Cg-C^-Alkenyl - . Cg^lUlOBanRXk-myl-. 
2'-Fur y t4-C 3 -alkyl>. 2 .-Thienyl-C^-alRyl- oder 
einen Phenyl ^^-alUylrest . wobei dor Phenylrest 
dureh elektrcnenliefernde Substituenten, vorzugsweisc 
Hydroxy-, Al*oxy- und/oder Aminogruppen substituiert 
1st, bedeutet, 

R a) die gleiche Hedeutun* wie lU^a) hat, oder 
6 ^> 8 J 2-Furyl-. 2-micnyl-. einen 

wobei der Pbenylrest vie oben an B e 6 .ben ' 

sein kann, Oder einen Cj-C^-Alkenyl-, C3-C -Alklnyl-. 

C,-C, n -Halo B enalkenyl-. C 3 -C 10 -Halogeoalkinyl-. 

2-FuryI-C 1 ^ 3 -alRyl-. 2 ■-Thienyi-C^-alkyl- Oder 
einen Phenyi-C.-Cg-.lkylrest, wobei der Phenylrest 
dnrch elektronenlief crude Substituenten, vorzu g s»eise 
Hydroxy-. Alkory- und/oder AMlnogruppen . substituiert 
1st. bedoutet , 

wobei mindestens einer der Reste R g und R 6 die Jeweils 
untev b) angegebene Bedeutung besitzt, 

■it Ozon behandelt, «nd die so erhaltenen Verbindungen 
hydrolysiert bzw. reduziert. 

Weiterhin botrifft die vorliegende Erfindung neue Verbindun- 
gen der allgemeinen Formel 

R — S -CH — C 

^ l i - 4 in 

N — CO 
I 

» 

worin R x , R3 und R 4 die in Anspruch 1 angegebenen Bedeutungen 
haben und 

./4 
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^ a) olnon Phcnylrest, dor durch Alkylgruppen, vorzugrs- 

weise mit 1-4 KohlcnstoffRtor.cn, Halogen-, Nltro-, 
Cyan-, Sulfnwido-, Carbonimido-, Carbo;u;Mireest.er-, 
Alkylsulfonyl Oder Trifluormethylgruppen substituicrt 
sein kann, einen Cj-C^-Alkylrest . C 5 -C 7 -Cycloalkyl- . 
C 3 -C 6 -Cycloalkyl-C 1 -C 6 -alkyl, C 2 -C 10 -Halogcnall:yl-, 
C^-Cyan-alkyl, C^-Alkyl-X-Cg-Cg-nlkyl-, vohri 
X fur Sauerstoff Oder Schwefol steht, odcr einen 
Phenyl-^-Cg-alkylrest, wobei dcr Phenylrcst wie oben 
angegeben substituiert sein kann. bedeutet*) Oder 
b) einen Fox-rayl-oarbonyl-Cj-Cg-alkyl-, Cj-Cg-Alkoxy- 

carboayl-C^-Cg-alkyl- odor einen Cj-Cg-Alkyl-carbouyl 
Cj^-Cg-alkylrest bedeutet, 

wobei mindestens einer der Reste und die jo- 
veils unter b) angegebene Bedeutung besitzt. 

Das erfindungsgemaBe Verfahren wird nachstehend an einigen 
typischen Beispielen formelmaBig erlautert: 



O, 



CHN 3 



CgH 5 -CH-CH-CH — CHN 3 3 } \ c-CH - C 

N — CO H N — CO 

C 6 H 5 . C 6 H 5 



n CI 0 ^ CI 

llo jl-CH - C C ci ^ HOOC-CH - < a 



I T il 

M — CO N CO 

I 

CIIgCOOH 



N — CO 

I I 



*) Oder clncn Henv.liyilryl- odor einon Tritylrest, 



./4a 
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Of- 



c > 
t i 

N CO 

OCH 



5 / cl 

' N — CO 
I 



\_3 CILjCOOH 



OCH„ 



CH, 



N — CO O N— CO 

J I 

CHg-C-CI^ CH 3~£~ CW 2 



I 

CH 



3 



CH3 0 3 ^COy^ 

CH^C-C^-S-CH- CH< ^X^SJC CH3--CH3-S.CH - CH-N x ^ ^ 



c^-c-cHa ch 3 o-|-ch 2 



Cl 



HCHC^-S-CH-CH^S0 2 -<^XH7^ ^C-C-CHjjS-CH-CH-OSOg-^-a^ 



O N — CO 

I 



N — CO 

C 6 H 5 C 6 H 5 



./5 
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Besond?re Bedeutung kommt denjenigen Vsrbindun r en dcr obcn- 

genanutea Formeln I, II und III «, in denen die lleste R ± 

bis R* die folgenden Bedeutungen haben: 
6 

R 1 - Phenyl. Benzyl, Wasserrtoff, Carboxymrthyl , Acotonyl, 
Formy lmethyl ; 

R^-Y-Formyl, (^WV'BJfAyittao. Acetonylthio , Formylcarbo- 

ny lmethyl, Phenyl; 
K k - Halogen, insbesondere Chlor Oder Brom, Wasserstoff ; 

r -Halogen, insbesondere Chlor, Brom, Wasserstoff, Hydroxy, 
3 Azid, Phthalimido, Alkyl- und Naphthylsulf onylreste 
Oder Phenylsulfonyloxyreste, wobei der Phenyl- bzw. 
Naphthylrest durch 1-3 Methylgruppen oder Halogen- 
atone, insbesondere Chlor oder Brom, substituiert 
seln kann; 

R - Phenyl, Benzyl, Wasserstoff, Furfuryl- oder Alkenyl- 
& reste, insbesondere 2 -Methyl -propen- (2 ) -yl , 2-Chlor- 

propen-(2) -yl oder Propen - (2 ) -yl ; 

wenn n null ist, 
r 6 - Phenyl, Styryl, Vinyl, Furyl , / Methylthio- oder 

Alkenylthioreste, insbesondere 2-Methyl-propen-O-yl- 

thio, 2,3-Dimethyl-buten-(2)-yl-thio oder Propargyl- 

thiO > Tritylthio. 
Die beim erf indungsgemafien Verf ab ren verwendeten Ausgangs- 
verbindungen der obigen Formel II konnen in an sich bekann- 
ger Weise hergestellt werden, beispielsweise durch Umsetzung 
von Saurechloriden mit der entsprechenden Schiff 'schen 
Base. 

Bel dem erf indungsgemafien Verfahren war es Uberraschend , daB 
der empfindliche fl-Lactamrlng nicht angegriffen wird; auBer- 
dem war es sehr Uberraschend, daB selbst bei Anwesenheit 
leicht oxidierbarer Gruppen.wie dem Sulf idschwef el , dieser 
nicht zua Sulfoxid oder Sulfon oxidiert wird, sondern daB 
ungesattigte Systeme spezifisch aboxydiert werden. 

./6 . 
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„ tlM sind pro Doppeiblndung 2 Oxydatlons.qulv.-aeote 
Z ur Oxydatioo sind P " ^ f ) crforderllch . Drelfr-chblndun- 
(iur Av-nnh»e von 2 "°"7; n7 datlonsS , uivilonte . Da Oroa 
6 en verbrauchen °*? d *" * Doppelb mdungen , 

eln>loktro P hlles Rcagenz darsteXlt. aerdeo D PP 

d ^ durcb eleklron.nziebende "^^J^^ti.-- 
tuiert gind, etwas langsamer als entsprecnena 
r« D oPpe; bl ndun B en oxydiert. oedocb verlau^ aucb 
w wno.render Geschwindigkeit , so daS cine seiexxx 

Z^L'TZZL^ von suHidiscnen Scba-e,.! 



1st, 



Die bei dor Oxydatloo gebiXdeten priuaren Oxydatlonsproduk.e 
(Ozonlde. Peroxyde, brauchc, nicbt isoXiert zu »° n " 
der n sie konnen durch reduktive Oder hydroXytische 
ttndXung oirekt in die er* indnnssgenaB beschrlebenen Azetidi 
none-<2> der Formel I abergefuhrt *erden. 

Die Oxydatiooen konnen in aprotlechen, hydroxyllrolen Lo- 

B »ngs^«eXn, *ie MetnyXencbXorid . *tnylen=hXorld. Acet.on. 

AthyX.cetat, TeU ,hydro£uran . Dioxan, Dinethyllomamid. 

Ac e t on i tr i 1 , Pyridin. ToXuoX, OXorbenzoX oder in hydroxv- 

grU ppen h altlgen Losungsnl tteln , .ie niederen "koholen. nie 

a.. «m^t. wosaer ausceftlhrt werden. Es 1st 

deren Carbonsauren oder Yfasser, a«»i,c 

auch JUlcn «nd insbesondere i. Hlnbllck au, Losev erzogen 
und Auf.rbeltung vorteilhaft. in Mlschungen beider Losungs- 
mittelgruppen zu ai-beiten. 

Die Beaktion .wird 1. allgemelnen bei Te-peraturen 
.SO und +5 0°C ausgefuhrt. doch 1st auch das Arbelten bei 
hS beren T e„pera,uren bis etwa XO0°C -ogXicn Bel An.esen- 
belt anderer Xelcht oxydlorbarer Cruppen. »le J*™**" 
tel. »lrd vorzugswelse bei Temperaturen unterhalb -20 C. 
gea~beitot • 

Verbindungon, die cine reduktive Spaltung der primaren Oxyda- 

+) d. h. 1 Aquivalent Ozon ,/7 
») bo I ihnon die () * ipl* , « - . n 

' 209814/1649 
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tionsprodukte bewirken, stnd ;.«s der Litc.atur bekannt. Ver- 
vcndet werden konnen z. B. Phosphine, v/H- Triphcvylphosphin, 
Tributylpho::phin, Phosphite, win Triphonylphosphit . Triathyl- 
phosphit, Kaliumjodid, Dimethylsulf id, kataly tischer Wasser- 
stoff, LHhiumaluminiumhydrid. Natriur,sulf it und Natriumbisul- 
fit. 

Eine hydrolytische Spaltung der PrimHroxydationsprodukte 
wird erreicht, wenn die Oxydation in Gegenwart von hydroxyl- 
haltigen Losungsmitteln ausgefiihrt wird. Diese konnon auch 
nachtraglich hinzugefiigt werden, auch Zusatze von sauren 
(z. B. a,S0 4 , H 3 P0 4 , BF 3 -Ktherat) Oder basischen Katalysa- 
toren (z. B. NaOH, CI^COONa, Pyridin, Triathylamin) sind 
moglich. 

Die bei der Oxydation von halogensubsti tuierten Doppelbin- 
dungen gebildeten Saurehalogenide werden durch Zusatz von Al- 
koholen und Pyridin direkt in die Saureester durch Zusatz 
von Wasser in die Carbonsauren tibergefllhrt. 

Das erfindungsgemalie Verfahren ist praparativ wertvoll. Ins- 
besondere die beschriebenen 4-schwef elsubsti tuierten Azeti- 
dinone-(2) mit funktionellen Gruppen an Schwefel und Stick- 
stoff sind wichtige Ausgangsverbindungen zur Darstellung wei 
terer Azetidinone-<2) . So konnen z. B. durch Ringschlufl un- 
ter Eliminierung von Wasser Azetidinone-(2) mit ankondensier 
ten Ringen in Stellung 1,4 erhalten werden. Die er- 

findungsgemafien Verbindungen stellen weiterhin wertvolle bak 
teriostatiscbo und bakterizide Mittel dar. 

Beispiel 1 t 

• 

In eine Lbsung von 12,8 g (0,04 Mol) N-I>henyl-3 ,3-dichlor- 
4-styryl-azetidinon-<2) in 170 ml Methy lenchlorid wird bei 
-50°C ein Ozon-Sauerstof fstrom (1 roMol 0 3 /Min.) eingeleitet. 
Nach 200 Minuten ist die berechnete Menge von 0.04 Mol 0 3 
aufgenommen. Nach Zugabe von 10 ml Dimethylsulf id wird die 

./ 
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LciMinu 20 Stimden bci Kaumtempcratur stohen gelas nn und an- 
schlieflond 2 «al mit gesatti^cr W assri C cr Katriumbicarbo».-.t- 
l6-;un C gev/nschen. Nach Vcrd« P lcn des rethylenchlorid., ver- 
bloibcu farbloso. Krtstalla. «ie niioU U^ristallifciercu aue 
Chloroform bet 120 - 121°C schrcelzen. 

Ausbcute 0,1 g (82 % der Theorie) N-Phenyl-3 ,3-dic>,lor-4- 
f ormy] -azetidinon-(2 ) . 

r II CI, HO, berechnettC 49,21 11 2,89 C1 29.05 N 5,74 % 
(244V gefunden :C 49,2 H 2.9 CI 28,9 W 5,7 %. 

Hit 2,4-Dinitrophenylhydrazin in Alkohol/Sehwef olsaure (R.L. 
Shriner, B.C. Fu*on, D.Y. Curtin, The Systematic Identifica- 
tion of Organic Compounds Wiley N.Y., 5. Auflage, S. 126) 
bildet sich quantitativ das 2 ,4-Dinitrophenylhydrazon vom 
Schmelzpunkt 234 - ^35 C. 

C 1fi H ni Cl 2 N s 0 5 berechnet: C 45,30 H 2,61 CI 12.72 N 16.51% 
d!L"> goiundea : C 45.5 H 2.8 CI 16,8 N 16.5 % 

Durch Ansauern der bicarbonathal tigen Waschwasser werden 
farblose Kristalle erhalten. die nach Uaf alien aus Methanol: 
Wasser (1 fi 1) bei 119 - 120°C schmelzen. Sie sind in alien 
Eigenschaften mit Benzoesaure identisch. 

Nach Reduktion der ozonisierten Losung mit Triphenylphosphin, 
Kaliumjodid, Palladium/Wasserstof f ode*- Natriumdithionit ent- 
steht das 4-Forraylazetidinon-(2 ) in vergloichbarer Ausbeute. 



Belspiel 2 ; 

5,8 g (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-azido-4-styryl-azetidinon- 
(2) In 80 ml Mothylenchlorid wordon bei -60°C mit Ozon so- 
lange behandelt, bis eine Blaufarbung der Lbsung das Ende der 
Rcaktlon anzeigt. 

Nach Zugabo von 5 ml Dimethylsulf id und Aufarbeitun L wie la 
Deispiel 1 beschrieben, werden 2 g (80 % der Theorie) Benzoe- 

./B 
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4-forroyl azeti chloroform) erhMtcn. 

Schaelzpunkt 134 - 135 C C % 

n m o bercchnet: C 5j,5d n*i 
(^f 2 B erun,o B = C...4 "3.0 % 

Da8 ^-IHoitropho^V'-on —11.. «"i »°°<= 



ee tzung . 



C H bercchnet: C 48,49 H 3,05 N 28.28 % 

C 16 H 12 N 8 U 5 . , , c 48 7 H 3,1 H 28,3 % 

(396,3) gefunden : C 4», ' 

Bcisplel 3t 

, 7 g (0 .oo 9 r , ^^si^r^r^ 

dinon-(2) werdeu wie In Beispiei d 61lee 

trans-H-Benzyl-<* azxuu „u,^ a vi- e risiert werden 

i- o A-ninttrophenylhydrazon charakterxsxeirt. 
das als 2 » 4 -°£"^J * Kristalle vo» Schmelzpunkt 
ka nn. Man erhalt hierbel *« 1De Theorie). 
158 - 160°C. Die Ausbeute betragt 2,2g (60 * 

c u n o. bercchnet: C 49,76 H 3,44 N 27,31 % 
Cl7 H 14 N 8°5 . V 40 8 H 3,5 N 27,6 % 

(410,4) gefunden : v 4J,o » # 

Belspiel 4 : 

,~ ««; u«i^ 4-Vinvlazetidinon-(2) warden in 200 ml 
4 ,85 g 0 05 Mol) 4 Vinvla Blaufttrb ung .it Ozon 

Methanol bei ^O C bis zur DlBl ethyl8ulf id wird 15 

behandelt. Nach Zugabe v C harakterisierun C 
Stunden bei Raumtemperatur be **"«"; * rlrd 8odann oine 
des so erhaltencn 4-Formyl-azetidinon (2) 

ft „ ta 03 Mol) 2,4-Dinitrophenylhydrazin in ai 
Lbsung von 6 g lO,OJ ^ 
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kohol/Schwefelsfiure (R.L.Shriner , R.C Fuson , D.Y. Curtin, 
The Systematic Identification of Organic Co,. pounds, 5. Auf- 
lagc, S. 237) zugegeben. Der aur.Rcfallene Hiedcrschlng (6 g) 
von 4-Formyl-azetidinon-(2)-2,4-dinitrophcnylhydrazon wird 
aus Eisossig umgefallt und schmilzt dann bei 142 - 144 C. 

C^HoK^Oc bercchnet: C 43, 02 H 3,25 N 25, OS % 

10 9 5 D 

(279,2) gefunden : C 43, O H 3,2 N 25, O % 



Beispiel 5: 

6 g (0,02 Mol) N-Benzyl-3,3-dichlor-4-/~furyl-(2')7-azeti- 
dinon-(2) werden in einem Gemisc h von 80 ml Methylenchlorid 
und 5 ml Methanol bei -50°C mit einem Ozon-Sauerstoff strom 
(1 mMol 0 3 /Minute) behandelt. Kach Aufnahme von 0,032 Mol Og 
ist die Losung blau gefarbt. Es werden 0,5 ml konzentrierter 
Salzsaure zugegeben und 24 Stunden bei Raumtemperatur belassen. 
Die Losung wird sodann 3 x mit gesattigter wassriger Natrium- 
bicarbonatldsung extrahiert, worauf die Bicarbonatlosung 
mit Salzsaure angesauert wird. Mit Methylenchlorid werden 
daraus 5 g eines sauren Harzes extrahiert, das mit Kalium- 
hydroxyd in Xthynol neutralisiert wird. Zur Character isierung 
des so erhaltenen N-Benzyl-3 ,3-diohlor-4-carboxy-azetidi- 
non-(2) werden zU dieser Losung 5 g (0,021 Mol) p-Chlorben- 
zylthiuronlumchlorid in 50 ml heiflem 95 % Xthanol gegeben 
(R.L. Shriner, R.C. Fuson, D.Y. Curtin, The Systematic Iden- 
tification of Organic Compounds, 5. Auflage, S. 237). 
Nach 2 Tagen werden 5 g farlose Kristalle vom Schmelzpunkt 
170°C abfiltriert. Der Schmelzpunkt bleibt nach Umf alien 
au6 Dioxan unverandert. Man erhalt in einer Ausbeute 
von 53 % der Theorie das p-Chlorbenzy lthiuroniumsalz des 
N-Beuzyl-3 ,3-dichlor-4-carbo::y-azetidinon-(2 ) . 

./II 
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, AftW ber.:d.07 H3.8Z CX22,<0 

B . f .:C48.X .... -22.3 .... n,o » 

Beisniel 6t 

24 e (O,08«ol) K-Beaz yl -3,3.«ch l or-4-^ur y l-(2.i7-azetidlnon- 
tardea la 300 -1 Eiscssig fa* + 20°C .it Ozon behuodeXt. 
Hach Aufnatame von 0,156 Mol O3 1st ale i. „o -.„. 

D er Eisesslg «lrd anschlieBend 1» VaKuun boi 20 - 30 C Bad 
temperatur entfernt. Zur Kennzelchnung der erhaXtenen 4- 
^o*,-V.rbindu»g wlrd der RUcHetand -**^ lr 
Itherlecben Ola^ethanlesung behandeXt . Die 
f . r t 16 5 g H-Benzyl-3.3-dichlor-4-carboMetboxy-a=etldlnon-(2) 

[l po"'.l=e. farflosen CXs vo. SiedepunUt X48 - 150°C/0.01 Torr, 
die Ausbeute betragt 72 % der Theorle. 

C^B^Cl^ berechaet, C 50,02 H 3,85 CI 24.61 H 4,86 % 
(288,1) gefunden: C 50,3 H 3,7 CI 24,4 K 5.0 % 



BelspleX 7 : 



22.3 g (0,06 Mol) K-Phenyl-3,3-dibrom-4-/7uryl-(2'i7-azetidi- 
non-(2) werden in 250 ml Eisessig bel + 15°C mit Ozon oxydiert. 
Nach 6 Stunden 1st die Lbsung Bchwach blau gefarbt und rund 
O 095 Mol 0, aufgenommen. Nach Aufarbeitung und Bohandeln 
.It Diazo»e?han analog Beispiel 6 *ird der nach Verdampien do. 
Xthers verbleibende Rtlckstand uber Kieselgel (0,05 - 0,2 mm, 
desaktiviert mit 10 % Waaser, 3 x 120 cm Saule) mit Benzol 
chromatographiert. In den Fraktionen 3 - 13 (Je 1O0 ml) wer- 
den 10 g (46 % der Theorie) farbloae Kristalle an N-Phenyl- 
3 3 -dibrom-4-carbomethoxy-azetidinon-(2) erhalten, die nach 
Unfallen aus Benzol : Ieopropylftther (2 : 3) bci 134 - 135 C 
schnelzen. 



e/12 
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C,,H ft Br o N0. berechnet: C 36, 3f 11 2,50 Br 44,03 N 3,86 % 
11 9 Z *J 

(363, O) gefundeu : C 36,6 H 2,5 Br 44,1 N 4,0 



Doispiel 8: 

11,8 g (0,04 Mol) N-Furfuryl-3,3-dichlor-4-phcnyl-azetidinon- 
(2) werden In 150 ml Eisessig »ei +15°C wit Ozon oxydiert. 
Nach Aufnabme von 0,08 Mol 0 3 wird der Eisessig in Vakuum 
entfernt und zwecks Charakterisierung der erhaltenen Verbin- 
dung analog Beispiel 7 nit Diazomethan behandelt und liber 
Kieselgel chronatographiort . In den Fraktionen 2-10 werden 
farblose Kristalle erhalten, die nach Umf alien aus Isopropyl- 
ather bei 11* 3 C schmelzcn . Man erhalt 3 g (26 % dor Theorie) 
N-Carbonethoxymothy 1-3 , 3 -di chlor-4-phenyl -aze tidinon- (2 ) 

C 12 H 11 C1 2 N0 3 berechnet - C 50,02 H 3,85 CI 24,61 N 4,86 % 
(288,1) gefunden : C 50,1 H 4,0 Cl 24,5 N 4,9 % 



Beispiel 9; 

11,5 g (0,04 Mol) N-Furfuryl-3,3-dichlor-4-/Juryl-(2 , )7-aze- 
tidinon-(2) werden in 150 nl Eisessig bei +20°C wtthrend 8 
Stunden nit Ozon behandelt, wobei 0,14 Mol 0 3 verbraucht wer- 
den. Zur Charakterisierung dos so erhaltenen N-Cprboxymethyl- 
3,3-dichlor-4-carboxy-azetidinon-(2) wird nit Diazonethan 
ungesetzt und dann "emafi Beispiel 7, Jedoch nit Xthylacetat : 
Cyclohexan (2:1) als Elutionsmittel chronatographisch ge- 
reinigt Man erhalt N-Carbomethoxynethyl-3 ,3-dichlor-4-carbo- 
nethoxy-azetidinon-(2) als viskoses til, das bei 130 - 135°C/Q05 
/Torr siedet. Dio Ausbeuto betragt 4,6 g (42 % der Theorie). 
C o H a Cl o N0 K berechnet: C 35,58 II 3,36 Cl 26,26 N 5,19 % 
(270,1) gefunden : C 36,2 H 3,6 Cl 25,9 N 5,2 % . 

• ./13 
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Deisplel 10: 

7,6 b (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-phthP.li^lido-4-/~2 , - 
nethyl-propea-(2»)7-yl-thio-azetidinon-(2) ia 250 ml fcethylen- 
chlorid werden bei -60°C mlt Ozon behandelt (0,4 mMol O3/KI- 
nute). Nach Aufnahme von 0,02 Mol Og ( 1 Equivalent) werden 
10 ml Dimethylsulfid zugegeben und 5 Stunden bei R&umtempe- 
ratur belassen. Der nach Verdarapfen des Methylenchlorids 
verbleibende teilweise kristalline RUckstand wird mit Metha- 
nol digeriert, worauf die in Methanol unloslichen Kristalle 
aus Chloroform : Isopropy lather (1:2) umkristallisiert 
werden. Man erhalt 5 g (66 % der Theorie) trans-N-Phanyl- 
3-phthalimldo-4-acetonylthio-azetidinon-(2) vom Schmelzpunkt 

172 - 173°C. 

C^H^N^S bereclnet: C 63,15 H 4,24 N 7,36 8 8,43 % 
(380,4) gefunden : C 62,6 H 4,2 N 7,6 8 8,3 % 

Das entsprechende 2 , 4-Dinitrophe*y2hydrazon schmilzt bei 257°C 
CggHjjQNeO.yS berechnet: C 55,71 K S.-iO N 14,99 S 5,72 % 
(560,6) gefunden : C 55,4 H 3,8 N 15,2 S 5,9 % 



Beispiel 11: 

6,3 g (0,02 Mol) trans-N-/2' , -Methyl-propen-(2 , )7-yl-3- 
phthalimido-4-methylthio-azetidinon-(2) in einem Oemisch aus 
200 ml Methylenchlorid und 50 ml Methanol werden wie ia Bei- 
spiel 10 besc-hrieben mit Ozon oxydiert. Die Aufarbeitung 
gemafl Beispiel 10 liefert trans-N-Acetonyl-3~phthalimido-4- 
methylthio-azetidinon-(2) in Form farbloser Kristalle worn 
Schmelzpunkt 108 - 109°C. Die Ausbeute betragt 4,6 g ent- 
sprechend 72 % der Theorie. 

r.lLXO.8 berechnet: C 56,59 H 4,44 N 8,80 S 10,07 % 
(318;4) gefunden : C 56,8 II 4,6 N 8,C 8 10,0 % 

./14 
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25 g (0,07 Mol) trans-N-/2-'-Wctl.yl-propen-(2M7-yl-3- 
P hthalimido-4-^'-inethyl-pro P cn.(2'i7-yl.thio-azct j dinon-(2) 

werden in Methyl enchlorid : Methanol (500 : 10^ ml) bei 
-C0°C mit Ozon orydiert . Nach Aufnahme von 0,14 Mol 0 3 werden 
40 ml Dimethylsulfid zugegeben, worauf 5 Stunden bei Raumtem- 
pcratur belasscn wird. Nach Verdampfen des Losungsmittels 
wird dor kristalline RUckstand zur Entfernung von Verunrei- 
nigun R en mit Methanol digeriert. Die erhaltenen iarblosen 
Kristalle werden dann mehrmals mit eiskaltem Methanol ge- 

waschen. . . . ol 

Ausboute 21 g (83 % der Theorie) an trans-N-Acetonyl-3-phthal- 

imido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) vom Schmelzpunkt 129 - 

130°C. O 

c H ir N 2 0 5 S berechnet: C 56,66 H 4,48 N 7,77 S 8,90 % 

(360,4 ) ge£unden : C 56,8 H 4,5 N 7,9 S 8,8 %. 

Das entsprechende Bis-2 ,4-Dinitrophenylhydrazon schmiizt bei 
240°C. 

C oH^N^O.-S berechnet: C 48,34 H 3,36 N 19,44 S 4,45 % 
illo.W gefundva s C 48,1 H 3,6 N 19,1 S 4,8 % 



Belsplel 13: . 

GemaG Belsplel 12 werden 5,7 g (0,015 Mol) trans-N-/^«- 
Methylpropen-(2 •)7-yl-3-tosylo3cy-4-/2" t -methyl -propen-(2 «V7- 
yl-thio-azetidinon-(2) in Methylenchlorid : Methanol (200 : 
40 ml) bel -60°C mit Ozon oxydiert . Es werden nach Behandeln 
mit Dimethylsulfid, Aufarbeiten und Umkristallisieren aus 
Methanol 3 g (52 % der Theorie) trans-N-Acetonyl-3-tos'yloxy- 
4_acetonylthio-azetidinon-(2) in Form farblooer Kristallo 
vom Schmelzpunkt 100 - 101 °C erhalten. 

./15 
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C 16 H 19 N0 6 S 2 bexechnet: C 49,86 II 4,9'. N 3,63 S 16,64 % 
(385,5) gefunden : C 49,8 H 4,8 N 3,2 S 16,7 % 

Analog ergibt die Oxydation von 24,2 g (0,06 Mol) trann-N- 
/2" , -Mothyl-propen-(2 •)7-yl-3-(p-Chlorphenyl)-sulf onyloxy-4- 
/^•-xaethyl-propen-(2 • )7-yl-thlo-azetidinon-(2) 21,2 g (88 % 
dor Theorle) trans-N-Acetonyl-3-(p-Clilorphenyl)-sulf onyloxy- 
4-acetonyl-thio-azetldinon-(2) vom Schmelzpunkt 73 - 74°C 
(aus Methanol) . 

C^H^ClNOgSg berechnet: C 44,39 H 3,97 CI 8 f 74 N 3,45 S15,ffl% 
(405,9) " gefunden : C 44,0 H 3,8 CI 8,9 N 3,5 S 15,6% 

Ebenfalls analog liefert die Oxydation von 25,7 g (0,O59 Mol) 
trans-N-/Z" f -14ethyl-propen-(2 ■ )7 -yl-3-(3 f ,^ f -Dichlorp v -i>ay"v)- 
sulfonyioxy-4-/2" f -methylpropen-(2 f )7-yl-thio-azet±dinG-3 -{2) 
In einer Ausbeute von 11,5 g (44 % der Theorle) das trans -N- 
Acetonyl-3-(3 1 , 4 1 -dichlorphenyl) -sulf ony loxy-4-acetonylthio- 
azetldlnon-(2) vom Schmelzpunkt 107 - 108°C (aus Methanol). 

C 15 H 15 C1 2 N0 6 S 2 berechnet : c 40,92 H 3,43 CI 16,10 N 3,18 S14,37% 
(440,3) " gefunden : C 40,7 H 3,8 CI 16,4 N 3 f 3 S14£% 



Belsplel 14: 

» 

5 g (0,02 Mol) cis-N-^ f -Methyl-propen-(2)7-yl-3-azido-4- 
/~2 f -methyl -propen- (2 • )7-yl-thio-aze t ldinon-(2 ) warden In 
Methylenchlorid : Methanol (200 : SO ml ) bei -60°C mlt 
Ozon oxydiert. Nach Aufnahme von 0,04 Mol 0 3 vrerden 20 ml 
(CHg) 2 S zugegeben, Dann wird 5 Stunden bei Raumteraperatur be- 
laseen. Nach Waschon mlt Wasser und Abzlchen des Losungsmlttels 
wlrd der olige Rtlckstand tlber Kleselgel (0,05 - 0,2 mm, des*- 
aktiviert mit 10 % Wasser 2,5 x llO-cm-SSule) mlt Xthylacetat 
zu Cyclohexan (2:1) chromatographies. In den Fraktionen 
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S . 10 warden 1.9 g (38 % der Theorlo) cine, dl.uuschlchtchro- 

natographinch elnheitlichea U. erhalten, das ««M 1B- 

la Km-SpeKtru. das cis-K-ActoyX-a-a^ido-a-acetonylthio- 

azetidinon-(2) darstcllt. 
Belspiel 15; 

19 g (0,055 MOD tranB-N-/2«-Chlor-pro 1 .=n-(2'i7-yl-3-phtbal- 
Ildo.4>2 .- B e*hyl- P rop,n-(2 - y l-tbio-azetidinon-^> wer- 
£ la Methylencblorid : Methane! (450 : 100 ,1) bei -60 C 
It einem Ozon-Sauerstof fstrom ( 1 -161. O be " 
h andolt. Hach 135 Hinuten sind 0,109 Mol O3 *^ bl ^£ 
star* sauer reagierende Losun C wird sodann »it 40 * ***** 
sulfid und 40 ml Pyridin versetzt, auf 20°C erwarmt und 5 
Stunden bei Kau^peratur stehengelasscn. AnschlieAend wird 
It 2n-HCl Natrlumbicarbonat und *asser auf gearbeite* . Der 
nacb Verda» P fen des Losungsmittels verblelbende harzige RUck- 
stand wird dann In 60 ml warmem Xtbylacetat geloBt. Hach 3 
«unden werden die ausgescbiedenen farblosen Kristalle abgesaugt 
und zweimal mit Xthylacetat gewaschen. 

Han erhalt 14,7 g (71 % der Tbeorie) trans-N-Carbo»ethoxy- 
B ethyl-3-pbthali«ido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) vom 

Schmelzpunkt 127 - 128°C. 

C,JL,«K 9 0 A S berechnet: C 54,25 H 4,29 N 7,44 8 8,52 % 
(376^4) gefunden : C 54,1 II 4,2 N 7,6 8 8,6 % 

Das entsprechend zur Charaktorisierung^ergestellte 2,4- 
Dinitrophenylbydrazon schmilzt bei 194 C. 

C,^ o M fl 0 fl 8 Wechnet: C 49,64 B 3,62 N 15,10 8 5,76 % 
9 gefunden : C 50,0 H 3,6 N 14,8 8 8,1 % 

Wird die Ozon-oxydation nach Auf nahme von 1 ,2 Xquivalenten 0 3 
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abgebrochcn und das nach Behandeln mit PyricUn/(CH 3 ) 2 o cr- 
baltene Harz ttber Kieselgel ait Cyclohexan-Xthylacotat (1 :D 
chromatographiert, sc wird neben dem oben beschriebeuon Produltt 
(Ausbouto lO %) als Hauptprodukt (50 % Ausbeute) das trnnn-N- 
/STt^hior-propen-(2»)7-yl-3-phthalimidc»-4-Kcc»tonylthio-azotid^- 

non-(2) vom Schaolzpunkt 140 - 141°C (nach Umkrintallinicren 

aus Methanol) erhalten. 

CJL^llf.O.S bar.: C 53,90 H 3,99 CI 9,36 N \ T,40 S 8,46 % 
(378.8) gef.:C53,9 H 4,0 CI 9,6 N 7,3 S8,4 % 

Wird die Oxy nation von 22,6 g (0,06 Mol) trane-N-/2"« -Chlor- 
propen-(2 •)7-yl-3-phthalimido-4-/?" , methyl-propen-(2 *)/-yl- 
thio-azetidlnon-:2) In Gegcnwart von Xthanol aus 3 efuhrt und 
nach Aufarbeite* wie oben der Ruckstand der organischen Phase 
aus Xthanol uakrista? llsiert , so erhalt nan 13,5 g farblose 
Krlstalle vom Schmelzpunkt 95 - 96°C an trans-N-Carboathoxy- 
«ethyl-3-phthallmido-4-acetonylthlo-axetidinon-(2) . Die Aus- 
beute betragt 58 % der Theorie. 

C 18 H 18 K 2°6 8 ber.: C 55,38 C 4,65 H 7,18 8 8,21 % 
(390,4) gef.: C 55,8 fl 4,8 N 7,5 8 8,1 % 

Werden 7,5 g (0,02 Mol") trans-N-/y , r Chlor-propen-(2 ! )7^yl- 
3-phthali«ido-4-/2" , -nethyl-propen-(2'y7-yl-thlo-ay.etldinon-(2) 

in 200 ml Aceton und 10 ml Wasser bei -60° C ait Ozon oxldiert 
und wie oben beschrleben auf gearbeitet, so werden 6 g (82 % 
der Theorie) farblose Krlstalle an trans-N-Carboxy»ethyl- 
3-phthaliaido-4-acetonylthio-azetidinon-(2) erhalten, die nach 
Umf alien aus Blsessig bel 185 - 190°C unter Zersetzung 
schmelzen . 

C h 14 N 2 0 6 S berechnet: C 53,03 H 3,89 H 7,73 8 8,85 
(362,4) gelunden: C53,3 H 3,7 N 7,7 8 8,6 



Belsptel 16 



6 g (0,015 Mol) trans-N-/y , -Chlor-propen-(2 , )7-yl-3-tosyloxy- 
4-/2"»-methyl-propen-(2 , )7-yl-thio-azetidinon-(2) werden in Me- 
thylenchlorid : Methanol (20O : 40 ml) ait Ozon behandelt. 
Nach Aufnahaie von 0,032 Mol tritt leichte Blaufarbung der 
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, a 4* m ml fell } S und 15 ml Pyridin ver- 
Lbsxms auf. Sie r/ird mit 15 ml iCUJ?* ™a 

setzt und 5 Btnnden boi Raumtemperatur belassen. Nach Aufar 

, n n«t~„4«vL 15 wird dcr RUckstand der organischen 
beitun{: geraafl Peispiel 15 wira aer t 
Phase Uber KiosoUol (0,05 - 0,2 dcs^lvlor .1, 10 % 
*a.,ser 2,5 * 110-cn-SUulo) nit Xthylacctat : Cyclobexan (2 . 1) 
chro„atocrM.hicrt. In den rraktloncn 3 - 6 wordea 4 5 6 
dlMnschichtchrcatocraphisch einheitllcbes 01 erhalten, das 
It Methanol krlstalllslort . Der Schnelspunkt des so er ml- 
«non trans-N-CarboBethoxyhethyl-3-tosyloxy-4-ac.tonylthlo- 

azetidlnoa-(2) llegt bel 69°C, die Ausbeute betragt 74 % 

der Theories 

C h , K0_S o berechnet: C 47,87 H 4,77 N 3,49 8 15,97 % 
A 7 2 gefunden : C 48,2 H 4,7 K 3,3 S 15,5 % 

Werden in analoger Weise 28,3 g (0,062 Mol) trans-N-^'-Chlor- 
propen-(2 «)7-yl-3-(3« ,4«-dichlorphenyl>-sulfonyloxy-4-/-2 - 
methyl-propen-(2^7-yl*hio-azetidinon-(2) mit Ozon oxydlert, 
so werden nach chromatographischer Reinigung 20 g (71 % der 
Theorie) eines dlinnschichtichromatographisch einheitlichen 
Harzes erhalten, das nach IR- und NMP.-Spektrum das trans- 
N -Carbomethoxymethyl-3-(3',4»-dlchlorphenyl)-sulfonyloxy-4- 

acetonylthio-azetidlnon-(2) darstellt . 



Beispiel 17: 

3 g (0,01 Mol) trans-N-Propen-(2 , )-yl-3-phthalimldo-4-methyl- 
thio-azetidinon-(2) werden in Methylenchlorid : Methanol 
(150 : 20 ml ) bei -60°C mit 1 Xquivalent Ozon oxydlert. 
Nach Zugabe von 10 ml (CH 3 ) 2 S wird 5 Stunden bei Raumtemperatur 
belassen. Der RUckstand dcr organischen Phase (3,5 g 01) ent- 
halt gemafl Dunnschlchtchromatographie ein Reaktionsprodukt , 
das nicht kristallin erhalten wird. Das 01 wird in 10O ml 
Xthanol warm gelost und mit 0,015 Mol 2 ,4-Dinitrophenylhy- 
drazin versetzt. Die sofort ausfallenden gelben Kristallo 
werden nach 2 Stunden abgesaugt und mit CgllgOH : HjO (1:1) 
saurefrei gewaschen. 
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Ausbeuto 3 g (G2 % der Thcoric) 2 , 4-Dinitrophenylhydrazon 
des trans-K-Formylmcthyl-3-phthalimido- 4--mcthylthio-azetidi- 
non-(2) von Schmelzpunkt 199 - 200°C (nach Umkrictallisiercn 
aus Eisesslg) . 

Co rt H, c N fi O..S berechnct: C 49,58 H 3,33 N 17,35 S 6,62 % 
20 lb o / — 
(484,5) gefundon : C 49,7 H 3,3 N 17,2 S 6,7 % 

Beispiel 18 ; 

7,7 g (0,02 Mol) trans-N-Phenyl-3-tosyloxy-4-propargylthio- 
azetidinon-(2) werden in 200 ml Methylenchlorid bei -60°C 
mlt Ozon behandelt . Nach Aufnahme von 0.021 Mol Og 1st die 
Losung blau gefftrbt. Es werden 20 ml (CH 3 ) 2 S zugegeben, wo- 
rauf 5 Stunden bei Raumtemperatur belassen wird. Nach Aufar- 
beiten mit Wasser wird das Losungsmittel verdampft, der 
harzige Rttckstand in 100 ml Alkohol warm geldst und Dinitro- 
phenyl-hydrazin-Reagenz (R.L, Shriner, R.C. Fuson, D.Y. Curt in , 
The Systematic Identification of Organic Compounds Wiley N.Y. 
5. Auflage, S. 126), das 0,03 Mol 2 , 4-Dinitrophenylhydrazin 
enth&lt, zugegeben. Es ffillt sofort ein rotgef&rbter Nieder- 
schlag aus, der abgesaugt und mit Alkohol : HgO (1:1) s&ure- 
frei gewaschen wird* Ausbeute 8 g, Schmelzpunkt unscharf 
bei 215 - 220°C, unloslich in siedendem Eisessig. Die Verbindung 
wird umgef&llt durch Lcsen in kaltem Dimethylsulf oxyd und Zu- 
gabe von 10 Volumenteilen Eisessig. Der Schmelzpunkt licgt 
dann bei 228 - 230°C. Nach IR- und NMR-Spektrum liegt das 
Bis -2 ,4-dinitrophenylhydrazon des trans-N-Phenyl-3-tosyloxy- 
4^(2 • ,3 , -dioxo-propy^)thio-azotidinons-(-2) vor; die Ausbeute 
betriigt 51 % der Theorie. 

^l^^V^ 5 ^ b * rechn *t: C 47,75 H 3,23 N 16,17 S 8,23 % 
(779,7) gefunden : C 47,8 H b,3 N 16,3 S 8,2 % 



Beispiel 19: , 

16,5 g (0,067 Mol) rohes trans-H-/^"' -chlor-propen-(2 1 )7-yl-3- 
hydroxy-4-/2r f -methyl--propen-(2 M7-yl-thio-azetidinon-(2) wer- 
dem in Methylenchlorid : Methanol (220 : 80 ml) bei -65 °C mit 
Ozon bohandelt. Nach Aufnahme von 0,135 Mol Og wordon 40 ml 
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(CI ) S und 40 ml Pyridin *u e cr:cben, worauif 4 Stuudtn bei 
RaufatLpcratur belassen *ird. i:= r:ird, v.io in Beimel 15 
auf"c*arbeiten und der iWcltstand dor organischen Phnsc (5,5 g 
dlfv/io tiblich chro»ato K r*phi -t (2,5 x 100 era Sfitile', elu- 
ievt mit Cyclohexan : Kthylacetat 1 : 2) . In den Trahtionen 
10 - 16 werden 1,5 g olnos dunnschlchtchromatographisch eir- 
beltlichen Bia erhalten, das gc.niiG nw-Qpoktrua das trana-K- 
Carbomothoxy-methyl-3-hydroxy-4-acotonylthio-azetidlnon-(2) 

durstellt . 



geigplel 20: 

8,6 g (0,02 Mol) trans-3-/? , -Chlorphenyl7-sulfonyloxy-4- 
/Z< ,3'-dimethyl-buten-(2 M7-yl-thio-N-/7'-methyl-propen-<2 
yl-azetidinon-(2) werden in Methylenchlorid : Methanol bei 
-70°C mit Ozon oxydiert. Nach Aufnahme ven 0,043 Mol Oj.wer- 
den 20 ml (CH 3 ) 2 S zugegeben, Dann wird 4 Stunden bei Raumtem- 
peratur belassen und die Losunc mit Wasser gewaschen. Aus dera 
Ruckstand der organischen Phase kristallisieren^mit Methanol 
4 g farblose Kristalle vom Schmelzpunkt 72 - 74 C. Sie sind 
in alien Eigenschaf ten mit trans-N-Acetonyl-3-(4 '-chlorphenyl) 
sulfoiTp*y-4-acetonyl-thio-azetidinon-(2) von Beispiel 13 lden- 
tisch. Die Ausbeute betragt 50 % der Theorie. 
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